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背景
NBCA(N-Butyl-2-Cyanoacrylate ; Histoacryl :以下 NBCA と記す。)は陰イオンと反応し重合する
性質から、液状永久塞栓物質として、 TAE (Transcatheter arterial embolization :経カテーテル
的動脈塞栓術)に使用される。外傷例や DIC (disseminated intravascular coagulation :播種性血
管内凝固症候群)併発症例では凝固能が低下していることが多く、コイルやゼラチンスポンジでは
塞栓効果が不十分となることがよくある。しかし、 NBCA の塞栓機序は患者の凝固能に依存しないた
め、凝固能低下症例でも高い塞栓効果が得られる。
TAE の際、 NBCA は 1:1 "'-'1: 9 の比率で iodized oil (Lipiodol: 以下 Lipiodol と記す。)と混合し
使用される。その理由として、一般に以下の 2 点が言われている。 1 点目は、塞栓物質を X 線透視下
で視認可能にすることである。 NBCA は X 線透過性であり、 Lipiodol を混ぜることで、 X 線透視下に
塞栓物質注入の状態が認識できる。 2 点目は、 NBCA 濃度を変化させ塞栓物質の重合時間を調節し、
塞栓対象血管まで塞栓物質を到達させることである。
臨床的には、症例の血管解剖学的特徴により塞栓物質注入カテーテル先端から塞栓標的部位まで
の距離が異なる。また、塞栓物質の注入後の動態が塞栓の技術的・臨床的成功に大きく関わる。し
かし、 NBCA- Lipiodol 混合比と塞栓物質の注入後の動態がどのような関係にあるかについては充分
な検討がなされていない。このため、臨床的には NBCA-LIP 混合比は TAE 術者により経験的に決めら
れているのが現状である。
目的
この研究の目的は、 NBCA-LIP 混合液の特性を明らかにし、臨床での TAE の際、最適な NBCA-LIP
混合比を決定するための基礎的データを得ることである。そのために、この研究では、 NBCA-LIP 混
合比による NBCA-LIP 混合液の特性、動脈塞栓効果の違いを定量的に評価した。
方法
I.in vitro 
① NBCA-LIP の粘度・・・ 9 種類の混合比例BCA: Lipiodol =1: 1 "'-'1: 9) の NBCA-LIP の粘度を測定した。
② NBCA-LIP の拡散能・・・NBCA-LIP と血液の重合物の拡散能の指標として、ビーグル犬全血と上記 9
種類の NBCA 濃度の NBCA-LIP を重合させ、重合物の面積を計測した。
③ NBCA-LIP の重合時間・・・ビーグル犬全血に上記 9 種類の NBCA-LIP を滴下し、重合の様子を撮影し
た。重合物の形態変化の停止を重合の完了とし、 NBCA 滴下から重合完了までの時間を重合時間とし
? ?
て記録した。
n. in vivo 
( TAE 
計 12 頭のビーグル成犬を使用した。 3 種類の混合比(1: 1 、 1:3 、 1: 9) の NBCA-LIP で各混合比毎
8 腎に対し、腎動脈腹側枝もしくは背側枝の選択的塞栓を行った。
( CT- Volumetry 
塞栓直後に摘出した腎臓の CT-volumetry を行い、塞栓血管床を定量的に評価した。
③ 塞栓血管の組織学的評価
以下の 2 項目にて NBCA-LIP の遠位側への到達度を評価した。
評価項目(1)内腔に塞栓物質を認める動脈の最小短径を計測。
評価項目 (2) 内腔に塞栓物質を認める短径 40μm 以下の動脈の本数を数えた。
結果
1 . in vi tro 
NBCA-LIP の粘度は NBCA 濃度が低下するにつれ、指数関数的に増加した。 NBCA-LIP の重合時間は、
NBCA 濃度が低下するにつれて延長する傾向にあった。 NBCA-LIP の拡散能は NBCA 濃度が低下する
につれ、上昇した。
n. in vivo 
CT-Volumetry にて算出した塞栓血管床は、 NBCA 濃度が低いほど大きい傾向にあった。評価項目
(1)、 (2) では、 NBCA の濃度が低いほど、細径の動脈まで塞栓され、塞栓物質の末梢への分布が広い
傾向にあった。
結論
NBCA を用いた動脈塞栓術において、 NBCA-LIP 混合液は 1:1 '"'-'1: 9 の範囲では、 NBCA 濃度が低下す
るほど遠位の動脈まで広範囲に塞栓物質を認めた。 In vitro の測定結果から明らかとなった
NBCA一LIP 混合液の特性と併せて考察すると、 NBCA-LIP 混合液の末梢到達度には粘度よりも重合時間
の影響がヲ齢、と推測された。
本研究では、NBCA-LIP 混合比と動脈塞栓効果の関係を基礎実験、動物実験にて初めて明らかにした。
この結果は臨床における動脈塞栓術の成功率向上に大きく寄与するものと考える。
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NBCA(N-Butyl-2-Cyanoacrylate;Histoacryl: 以下 NBCA と記す。)は液状永久塞栓物質であり、
iodized oil (Lipiodol :以下 Lip と記す。)と混合して TAE (Transcatheter arterial 
embolization :経カテーテル的動脈塞栓術)に使用される。この際、 NBCA- Lip 混合比と塞栓効
果の関係については充分な検討がなされておらず、その混合比は TAE 術者により経験的に決めら
れているのが現状である。この研究の目的は、 NBCA-LIP 混合液の特性を明らかにし、臨床での
TAE の際、最適な NBCA-Lip 混合比を決定するための基礎的データを得ることである。
この研究では、 NBCA-LIP 混合比による NBCA-LIP 混合液の特性、動脈塞栓効果の違いを定量的
に評価したo in vitro では、混合比 1:1---1:9 の 9 種類の NBCA-Lip を用い混合液の粘度、重合
時間、拡散能を評価した。 in vivo では 12 頭のビーグル成犬を使用し、 3 種類の混合比(1: 1 、
1:3 、 1: 9) の NBCA-Lip で各混合比毎 8 腎に対し、腎動脈腹側枝もしくは背側枝の選択的塞栓を
行った。塞栓効果の評価として塞栓直後に摘出した腎臓の CT-volumetry を行い、塞栓血管床を
定量的に評価した口さらに病理組織にて塞栓物質の末梢到達度を評価した。
NBCA 濃度が低下するにつれ、 NBCA-Lip の粘度は増加、重合時間は延長、拡散能は上昇した。塞
栓血管床は、 NBCA 濃度が低いほど大きい傾向にあった。病理組織にて、 NBCA の濃度が低いほど、
細径の動脈まで塞栓され、塞栓物質の末梢への分布が広いとしづ結果が得られた。 In vitro の
測定結果から明らかとなった NBCA-LIP 混合液の特性と併せて考察すると、 NBCA-LIP 混合液の末
梢到達度には粘度よりも重合時間の影響が5齢、と推測された。
本研究では、 NBCA-LIP 混合比と動脈塞栓効果の関係を基礎実験、動物実験にて初めて明らか
にした。この研究において NBCA-Lip の混合比による動脈塞栓効果の違いを証明したことは臨床
的に非常に意義のある事である。
よって，本論文は博士(医学)の学位論文として合格と認める。
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